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Introduction: In our region, the recent available studies on dyslipidemias during childhood show the increase of a silent epidemic that, in future years, can worsen the morbidity and mortality rate due to cardiovascular diseases. The lack of standard normal range values for Brazilian population has lead authors to make use of values from other countries, in particular, the III DBSD (initials in Portuguese for Brazilin Guidelines on Dyslipidemias, 2001), that is transcripted from National Cholesterol Education Program-NCEP (USA, 1992). Objective: To establish normal range values for triglycerides (TG) and total cholesterol (CT) and its fractions in students from two to nine years old from Maracaí city (SP, Brazil
Introdução
A associação entre as dislipidemias -alterações metabólicas lipídicas, com repercussões sobre os níveis das lipoproteínas em circulação e nas concentrações dos seus diferentes componentes -e a aterosclerose está claramente estabelecida na literatura (9, 16, 22) .
A aterosclerose é uma afecção das artérias de grande e médio calibres caracterizada por lesões com aspectos de placas (ateromas); tem início insidioso a partir da infân-cia, evolução lenta e silenciosa, e suas manifestações clíni-cas na vida adulta repercutem sob diversas condições mórbidas do aparelho circulatório que culminam nas elevadas taxas de mortalidade (6, 22) .
As publicações atualizadas em nosso meio indicam avanço das dislipidemias em crianças e jovens (5, 8, 18) . Este fenômeno pode agravar os indicadores de saúde no futuro. Dados do Ministério da Saúde/Funasa registram que, no ano de 1998, 32,6% da mortalidade por causas conhecidas foram devidos ao conjunto de doenças da CID-10, que constituem as doenças do aparelho circulatório; entre estas, as doenças isquêmicas do coração responderam por 29,6% e as cerebrovasculares, por 33% (7).
Nos estudos nacionais, observa-se, além da falta de padronização, a utilização de intervalos de referência procedentes de outros países. De fato, inexistem valores adequados à nossa realidade, pois os recomendados pelas III Diretrizes Brasileiras Sobre Dislipidemias (III DBSD) foram transcritos do National Cholesterol Education Program (NCEP) (9, 16, 22) . Um potencial viés de mensuração em estudos epidemiológicos que utilizam esses valores, portanto, precisa ser ponderado, pois desconsideram múlti-plas variáveis que incluem as diferenças étnicas, socioeconômicas e hábitos alimentares da população brasileira. Diante destas perspectivas, tornam-se necessários maiores estudos para retificar ou ratificar os valores recomendados para a realidade nacional.
O objetivo deste estudo é estabelecer intervalos de referência para triglicerídeos (TG), colesterol total (CT), colesterol-LDL (LDL-c), colesterol-HDL (HDL-c), e não-HDLcolesterol (não-HDL-c) em escolares de 2 a 9 anos de idade da cidade de Maracaí, SP.
Casuística e métodos
População e amostra
O censo demográfico 2000 do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE) registrou 13.004 habitantes na cidade de Maracaí, sudoeste de São Paulo. A maioria dos trabalhadores exerce atividades profissionais na zona rural e na indústria sucroalcooleira local.
Os dados fornecidos pela Secretaria Municipal de Educação daquela cidade indicam uma população escolar de 1.247 alunos na faixa etária de 2 a 9 anos, matriculados nas seis escolas, cinco públicas e uma privada, das zonas urbana e rural (17) .
No período de 25 de março a 8 de outubro de 2002, foram coletadas amostras biológicas de 1.202 escolares de 2 a 9 anos de idade, 591 do sexo feminino e 611 do masculino, aparentemente hígidos. Esta amostra representa 96,4% da população escolar nesta faixa etária. Os alunos participaram como voluntários do estudo mediante assinatura do pai ou do responsável no termo de consentimento, que faculta desistência do estudo a qualquer momento.
Delineamento
Estudo transversal.
Mensuração
Os protocolos contendo dados pessoais e familiares foram preenchidos por professores(as), inspetores(as) ou colaboradores(as), e os dados físicos e antropométricos, obtidos por auxiliares de enfermagem devidamente treinados para estas finalidades. A balança antropométrica foi aferida previamente pelo Instituto de Pesos e Medidas (Ipem) e os procedimentos para obtenção das medidas seguiram as padronizações da World Health Organ Tech Rep Serv 1995 (23) . Foram tomadas duas medidas de peso e duas de altura, extraindo-se média aritmética simples, com os voluntários descalços e utilizando vestimentas leves. O intervalo das medições de peso foi de 0,1kg e da altura, 0,1 cm. O índice de massa corpórea (IMC) foi obtido pela relação peso(kg)/altura 2 (m 2 ), e ajustado para sexo e idade pela curva dos percentis de acordo com Needlman e preconizado pelo National Center for Health Statistics (NCHS) (10) . A classificação socioeconômica baseou-se nos critérios de Barros e Victora (3) e da Associação Nacional de Empresas de Pesquisa (2).
O controle de processo antes e após ensaios, que inclui coleta, centrifugação, armazenamento e remessa dos materiais biológicos, foi realizado de acordo com procedimentos documentados dos Laboratórios Dr. Joelson Ltda. S/C (Assis, SP) e Labmed/Labimagem (Londrina, PR), certificados pelo Sistema da Qualidade ISO 9002, respectivamente pela ABS Quality Evaluations e pela Fundação Carlos Alberto Vanzolini. Os cuidados para a fase pré-analítica seguiram orientações das III DBSD: dieta habitual e peso estável pelo menos duas semanas antes da coleta; jejum de 12 a 14 horas; repouso prévio, sentado, pelo menos cinco minutos antes da coleta; não ter praticado exercí-cios vigorosos na véspera e não ter ingerido bebidas alcoólicas. A separação do soro foi realizada dentro de três horas após a coleta do material biológico.
Os
O LDL-c para TG sérico abaixo de 400mg/dl foi obtido pelo cálculo de Friedewald: LDL-c = CT -HDL-c -TG/5 (16, 22) ; para valores superiores a este, os soros foram precipitados com sulfato de polivinilo dissolvido em polietilenoglicol a 25%, pH 6,7 e posterior determinação do LDL-c com kits Merck CHOD-PAP e leitura fotométrica no aparelho CELM modelo E-225. O não-HDL-c foi calculado através da fórmu-la CT -HDL-c (19 
Valores de não-HDL-c (mg/dl) conforme sexo e percentis na amostra de escolares de 2 a 9 anos de idade da cidade de Maracaí (SP) Tabela 5
Os resultados obtidos com valores iguais ou maiores que os percentis 75 e menores que os 95 foram considerados limítrofes para CT e LDL-c; valores iguais ou maiores que os percentis 95, considerados elevados para TG, CT e LDL-c; e valores iguais ou menores que os percentis 5, baixos para HDL-c (14).
Os intervalos de referência estabelecidos para a amostra de escolares de ambos sexos da cidade de Maracaí até 9 anos de idade, conforme os percentis determinados por Rifking (14) , os valores recomendados pelas III DBSD (22) e a comparação dos resultados obtidos com as III DBSD, em porcentagem de variação, estão na Tabela 6.
Discussão
A utilização dos intervalos de referência para lípides e lipoproteínas, com finalidade de distinguir populações normais das anormais, principalmente para aqueles abaixo do valor da média e livres de riscos para doenças cardiovasculares, pode ser questionada devido à distribuição contínua dos seus níveis plasmáticos (14) . Os intervalos de referência, entretanto, continuam sendo utilizados para identificar pessoas com alto risco para desenvolver doenças cardiovasculares em comparação com pessoas do mesmo sexo e idade com baixos níveis dos lípides (14) .
Uma das dificuldades para estabelecer intervalos de referência é a definição de população clinicamente normal. Rocha e Andriolo consideram, nesta categoria, pessoas de ambos sexos em condições habituais de atividade física e dieta, supostamente livres de qualquer anormalidade óbvia (15) . Apesar de não haver padronização dos critérios de definição desta categoria, ponderando a natureza deste estudo, foram excluídos 49 casos com IMC igual ou menor ao percentil 5, considerados Considerando que os intervalos de referência recomendados pelas III DBSD (22) são adotados por diversos autores (1, 6, 12, 13), este estudo procurou utilizá-los para análise comparativa com os resultados obtidos. Assim, a delimitação da idade de 2 a 9 anos teve a finalidade de permitir comparação entre os valores obtidos e os intervalos de referência recomendados pelas III DBSD para esta mesma faixa etária (16, 22) . Não há indicações para estudo do perfil lipídico em crianças menores de 2 anos (13). Estudo comparativo em relação a sexo não foi realizado devido à ausência desta estratificação nas III DBSD (22) . As características multirraciais e a miscigenação da população brasileira dificultaram a coleta de dados e prejudicaram a análise dos voluntários e a sua estratificação em relação à etnia ou à cor da pele.
A classificação socioeconômica do grupo estudado revelou uma pirâmide social encontrada comumente na população brasileira. A maioria da casuística pertence às classes C, D e E (90,6%), e pequena parcela, às classes A e B (9,4%). Esta classificação socioeconômica, heterogênea fornece importante subsídio sobre a amostra estudada, permitindo utilização de seus dados em estudos populacionais com condições similares.
O estudo da associação entre os valores encontrados e os hábitos alimentares, apesar de desejável, não pode ser analisado. Dacas et al., entretanto, não encontraram relação entre hábitos alimentares, obtida através de inquéri-tos, com níveis séricos de lípides e lipoproteínas em crianças e jovens (4).
Neste estudo, foram adotados percentis estabelecidos nos estudos de Rifkind e Segal, do Lipid Research Clinics Program (14) . Os valores dos percentis 5 para CT e LDL-c podem ser úteis para detectar raros casos com deficiências de lipoproteínas (14) . O uso do percentil 75 amplia a proporção de indivíduos que merecem cuidados por correrem maiores riscos de ser acometidos por doenças cardiovasculares atribuídas a hipercolesterolemia (14) . Para estabelecer intervalos de referência para TG, considerou-se apenas o percentil 95, porque a relação independente deste analito com doenças cardiovasculares não está bem estabelecida (14, 20) .
Apesar de não existirem evidências da relação de TG com doenças ateroscleróticas, seus níveis séricos são considerados importantes para a avaliação das dislipidemias. Além disso, deve ser ponderada a sua participação no cálculo de Friedewald para LDL-c (16, 22) . Os valores de VLDL-c não são apresentados neste estudo, pois, formalmente, os distúrbios de hipertrigliceridemias são realizados através dos níveis séricos de TG (14) . Dos analitos do perfil lipídico, as maiores atenções estão voltadas para as concentrações séricas de LDL-c, em função da sua participação na gênese das células espumosas que constituem as placas gordurosas (22) . Estudos recentes, entretanto, consideram não-HDL-c (CT -HDL-c) o melhor indicador de doenças cardiovasculares por incluir todas as classes de lipoproteínas aterogênicas (19) . Os valores encontrados de não-HDL-c revelaram-se maiores que os de LDL-c, e a sua comparação em relação às III DBSD ficou prejudicada por falta de sua aplicação na diretriz brasileira (22 As investigações epidemiológicas do perfil lipídico em crianças assumem importância cada vez maior diante das evidências do início do processo aterosclerótico na infância e das tendências de as dislipidemias persistirem na vida adulta (9, 16, 22) . Os estudos nacionais contribuem para avaliar o estágio das dislipidemias infanto-juvenis em nosso meio (5, 8, 18) . Entretanto a falta de padronização e a utilização dos intervalos de referência transcritos de outros países podem conter indesejáveis vieses de mensuração.
Os resultados obtidos do CT revelam compatibilidade do P75 em relação às III DBSD, e variação de -2% do P95 em relação às III DBSD (Tabela 6). Maiores variações dos resultados obtidos da população escolar de Maracaí até 9 anos de idade, em relação às III DBSD, foram observadas no P95 de TG (variação de + 30%), P75 de LDL-c (-8,1%), P95 de LDL-c (-4,1%) e P5 de HDL-c (-15%). Estas diferenças podem ser devidas às influências de múltiplas variá-veis, como constituições étnicas, níveis socioeconômicos, condições nutricionais, hábitos alimentares e estilos comportamentais de vida -provavelmente de baixa atividade física. Valores elevados para TG também foram observados por Moura et al. em Campinas, São Paulo (8) . Os resultados apresentados sugerem que estudos epidemiológicos nacionais que utilizam intervalos de referência estrangeira podem conter vieses de mensuração na utilização dos valores dos P95 de TG, P75 e P95 de LDL-c e P5 de HDL-c.
Maiores atenções devem ser dispensadas aos resultados do percentil 95 de TG, de 130mg/dl, variação de + 30% em relação às III DBSD, fixada no limite de 100mg/ dl para essa faixa etária (Tabela 6). Interpretações inadvertidas sobre intervalos de referência podem conduzir a investigações desnecessárias de hipertrigliceridemias factícias. Não podem ser desconsideradas as possibilidades de intervenções clínicas desastrosas sob forma de dietas hipocalóricas ou prescrição de medicamentos, com eventuais prejuízos irreparáveis no desenvolvimento de crianças dessa faixa etária. Olson considera exageradas as intervenções alimentares em crianças dislipidêmicas, pois, além de hiporresponsivas às dietas, as lesões gordurosas são inócuas na infância (11) .
Estudos subseqüentes serão necessários para avaliar intervalos de referência para outras faixas etárias de interesse.
